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1 INTRODUCAO

O trabalho aqui apresentado tem como tema a correlagédo das avaliagdes
clinicas, radiolégicas e funcionais das alteracdes pulmonares em criangcas e
adolescentes com fibrose cistica. E notavel, observando-se as publicacées nos
altimos anos, o crescente interesse em se definir melhor o papel da tomografia
computadorizada nos protocolos de acompanhamento a esses pacientes, visando
sempre a escolha do melhor exame para diagnosticar alteracdes precoces, iniciar
tratamento e preservar a fungédo pulmonar.

De acordo com dados do relatério de 2007 da Cystic Fibrosis Foundation,
fundacdo norte americana que coleta e analisa informacdes de mais de 25.500
pacientes atendidos nos Estados Unidos, 80% da mortalidade na fibrose cistica
esta relacionada a doenca pulmonar. Essa informacado, por si so, justifica os
inomeros esforcos em se encontrar o melhor exame ndo s6 para
acompanhamento aos pacientes, como também para utilizacdo em ensaios
clinicos de novas drogas.

Assim, decidiu-se apresentar o presente estudo em um novo formato que
se enquadra nas novas determinacfes do colegiado do Programa de Ciéncias da
Salude — Area de Concentracdo Salde da Crianca e do Adolescente. Essas
recomendacdes permitem que as dissertacdes de mestrado e teses de doutorado
sejam apresentadas em formato de artigo(s) cientifico(s), visando a aumentar a
divulgacdo e o alcance das pesquisas cientificas realizadas no ambito da
Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG). Sua
confeccdo estd no formato de artigos cientificos a serem submetidos a revistas
meédicas.

Num primeiro momento, sera apresentada a revisao da literatura sobre o
papel da tomografia computadorizada de alta resolu¢cdo do térax em pacientes
pediatricos com fibrose cistica e sua comparacdo com outros métodos de
avaliacdo das alteracdes pulmonares. Em seguida, serd apresentado o artigo
original intitulado “Correlacdo entre o escore de Bhalla, dados clinicos e
funcionais em criancas e adolescentes com fibrose cistica”.

Sendo assim, o presente trabalho esté estruturado da seguinte forma:
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Artigo 1 - Tomografia computadorizada de alta resolugdo (TCAR) do térax
na fibrose cistica.
Artigo 2 - Correlacdo entre o escore de Bhalla, dados clinicos e funcionais

em criancas e adolescentes com fibrose cistica.
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2 ARTIGO DE REVISAO: TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA DE
ALTA RESOLUCAO (TCAR) DO TORAX NA FIBROSE CISTICA

Resumo

Objetivo: rever a literatura, verificando o papel da tomografia computadorizada de alta resolucéo
(TCAR) do térax no acompanhamento de criancas e adolescentes com fibrose cistica. Método: o
levantamento bibliografico foi realizado a partir das informacdes disponibilizadas pelas bases de
dados Medline, MD Consult, Highwire, Medscape, LILACS e por pesquisa direta dos ultimos 10
anos, utilizando-se os termos cystic fibrosis, tomography, spirometry e children. Resultados:

foram selecionados 21 artigos originais em revisao nao sistematica. A TCAR do térax é um bom
método, uma vez que € preconizada para a avaliacdo do parénquima pulmonar, devido as
caracteristicas do comprometimento pulmonar na fibrose cistica. Permite a identificacdo das
principais alterac@es relacionadas a fibrose cistica: bronquiectasias, espessamento peribrénquico,
plugs mucosos e hiperinsuflagdo/enfisema, além de consolidacbes, atelectasias e lesBes
bolhosas. Realizada na rotina para determinar as alteracdes estruturais pulmonares, a TCAR
também tem indicacdo nos casos de piora clinica significativa, independentemente da idade do
paciente. A questdo sobre o melhor momento para sua realizacdo também carece de estudos
clinicos e normalmente é baseada em protocolos de servicos. Estudos comparativos entre a
espirometria e 0 escore clinico-radiolégico de Shwachman-Kulczycki mostraram forte correlacéo
positiva entre este e o volume expiratdrio forcado no primeiro segundo (VEF1) (r=0,75, P<0,001 e
r=0,50, P<0,01). Porém, enquanto a TCAR mostrou alteracdes estruturais significativas, a
espirometria exibiu minima progressao ou pouca melhora no padrdo. Muita atencao deve ser dada
a questdo da radiacdo ionizante e a quantidade de radiagcdo a que 0 paciente € exposto.
Conclusdo: nao ha ainda papel definido para a TCAR no acompanhamento aos pacientes com
fibrose cistica. A medida que técnicas de baixa dose sdo desenvolvidas, pode-se vislumbrar a
TCAR como um excelente método de avaliagcdo do comprometimento pulmonar dos jovens
menores de seis anos e, por isso, impossibilitados de realizar as provas de fungéo pulmonar.

Palavras-chave: Fibrose cistica. Tomografia. Espirometria. Crianca.

Abstract

Objective : To review the literature, verifying the role of high resolution computed tomography of
the chest in the monitoring of children and adolescents with cystic fibrosis. Method: The
bibliographic survey was based on information released by the Medline, MD Consult, Highwire,
Medscape, LILACS, and direct search of the past 10 years, using the terms cystic fibrosis,
tomography, spirometry and children. Results : We have selected 21 original articles on non-
systematic review. The High Resolution Computed Tomography (HRCT) is a good method, since it
is recommended to evaluate the lung parenchyma, due to the characteristics of lung impairment in
cystic fibrosis. Allows identification of the main changes related to cystic fibrosis bronchiectasis,
peribronchial thickening, mucus plugging and hyperinflation / emphysema, as well as consolidation,
atelectasis, and bullae. Performed routinely to determine the structural abnormalities, HRCT is also
indicated in cases of clinically significant worsening of the patient regardless of age. The question
about the best time to perform it also lacks clinical studies and is usually based on service
protocols. Comparative studies of spirometry and clinical-radiologic Shwachman-Kulczycki show
that a strong positive correlation between this and FEV1 (r=0.75, P<0.001 and r=0.50, P< 0.01) but
while HRCT showed significant structural changes spirometry showed minimal progression or
improvement in the standard. Great attention should be given to the issue of ionizing radiation and
the amount of radiation to which the patient is exposed. Conclusion : There is still a role for HRCT
in monitoring patients with Cystic Fibrosis. As low-dose techniques are developed one can glimpse
the HRCT as an excellent method for evaluation of pulmonary involvement of young pacient under
the age of 6 years, and therefore unable to perform pulmonary function tests.

Key words : Cystic fibrosis. Tomography. Spirometry. Child.
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INTRODUCAO

A fibrose cistica (FC) € a doenca genética letal mais comum na populacao
branca, atingindo aproximadamente um a cada 2.500 nascidos vivos'. O
acometimento é multissistémico, afetando o0s sistemas gastrointestinal,
respiratério, enddcrino e reprodutor.

A expectativa de vida dos pacientes com FC aumentou significativamente
nos ultimos 10-20 anos, gracas ao diagnéstico precoce, tratamento agressivo e
acompanhamento em centros multidisciplinares especializados. Os 0Obitos estéo,
em sua maioria, relacionados & insuficiéncia pulmonar?. Sendo assim, a avaliacdo
das lesbes pulmonares torna-se uma das mais importantes etapas no
acompanhamento, tratamento e prognastico.

O comprometimento pulmonar € acompanhado por meio de radiografias,
tomografias de torax e provas de funcdo pulmonar. As radiografias sédo realizadas
com intervalos regulares, geralmente definidos por protocolos. Sua interpretacao
pode ser facilitada, especialmente, por tratar-se de doenca com necessidade de
acompanhamento longitudinal, por algum dos sistemas de escores existentes,
como o de Shwachman-Kulczycki, que é um escore clinico com uma das
categorias dedicada a interpretacdo da radiografia, ou o escore de Brasfield,
exclusivamente baseado na radiografia, entre outros.

Ja a tomografia computadorizada (TC) costuma ser solicitada a partir de
determinada faixa etaria, a fim de se ter avaliacdo mais precisa das alteracdes.
Nesse caso, a questdo sobre o melhor momento para sua realizacdo também
carece de estudos clinicos e normalmente também é baseada em protocolos de
servicos. Aléem de ser realizada na rotina para determinar as alteracdes estruturais
pulmonares, a TC também tem indicacdo nos casos de piora clinica significativa,
independentemente da idade do paciente.

Devido as caracteristicas do comprometimento pulmonar na fibrose cistica,
a tomografia computadorizada de alta resolucdo (TCAR) do térax é o método
ideal, uma vez que é preconizada para a avaliagdo do parénquima pulmonar.

Existem também escores de avaliacdo tomografica e os dois mais
utilizados, de Nathanson e de Bhalla, classificam os pacientes de acordo com as

alteracdes tomograficas em exames de alta resolucéo.
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Nesta revisdo avaliaram-se artigos relacionados a TCAR e seu papel na
avaliacdo da progresséo da doenca pulmonar nos pacientes com fibrose cistica.
O objetivo do presente estudo é identificar o papel desempenhado pela

TCAR no diagndstico e acompanhamento das les6es pulmonares.

Escores de avaliagdo de gravidade na fibrose cistic  a

Como ja citado anteriormente, habitualmente os servicos especializados
utilizam escores que auxiliam no seguimento dos pacientes. Ao longo dos anos
foram propostos varios escores de avaliagdo na fibrose cistica. Em artigo de
revisdo, Santos et al.® citam 16 escores de avaliagdo na FC, sendo assim
distribuidos: a) oito clinicos; b) cinco radiograficos; c) dois tomograficos; d) um
cintilogréfico.

Entre os mais difundidos e utilizados, pode-se citar:

Escore de Shwachman-Kulczycki*

Escore clinico apresentando uma categoria dedicada a avaliagdo da
radiografia de térax, dividindo-se em quatro categorias com cinco pontuacdes
cada (25, 20, 15, 10 e 5 pontos). As categorias séo: atividade geral, exame fisico,
nutricdo e achados radioldgicos®.

O Quadro 1 apresenta o escore de maneira detalhada:
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Quadro 1 - Escore de Scwachman-Kulczycki*

o - o Achados do
Ptos Atividade geral Exame fisico Nutricdo )
Raios-X
25 Atividade integra. ~ Mantém peso e altura Campos
: : Normal. N&o tosse. fc : :
Brinca, joga bola. . ~ acima do percentil 25. pulmonares
O e fr normais. Pulmdes .
Vai a escola : Fezes bem formadas. limpos
livres. Boa postura. N
regularmente. Boa musculatura e ténus
20 Irritabilidade e fc e fr normais em Peso e altura entre Pequena
cansaco no fim do repouso. Tosse rara. percentis 15-20. Fezes acentuacao da
dia. Boa frequéncia | Pulmdes livres. Pouco discretamente trama vaso
na escola. enfisema. alteradas. brénquica.
15 | Necessita repousar Tosse ocasional, as Peso e altura acima do .
: - o : Enfisema de
durante o dia. vezes de manha. fr 3° percentil. Fezes média
Cansaco facil apés | levemente aumentada. anormais, pouco , .
intensidade.

exercicios. Diminui
a frequéncia a

Médio enfisema.
Discreto baquetea-

formadas. Distensao
abdominal. Hipotrofia

Aumento da trama
vaso brénquica.

escola. mento dos dedos. muscular.
10 . . . Tosse frequente e Peso e altura abaixo do Moderado
Dispneia apos . ~ o . . p
produtiva, retracéo 3° percentil. Fezes enfisema. Areas
pequenas . ) . .
. toracica. Enfisema anormais. Volumosa de atelectasia.
caminhadas. ~ ‘ . ~
moderado, pode ter reducdo da massa Areas de infeccdo
Repouso em grande : . .
arte do dia deformidades do torax. muscular. discreta.
P ' Bagueteamento 2 a 3+. Bronquiectasia.
5 Ortopneia. . . Desnutrigdo intensa. Extensas
: . Tosse intensa. Periodos . ~ : ~
Confinado ao leito. S Distensédo abdominal. alteracoes.
de taquipneia e N
. . Prolapso retal. FenGmenos
taquicardia e extensas .
~ obstrutivos.
alteracBes pulmonares. ~
Infeccéo,

Pode mostrar sinais de
faléncia cardiaca.
Baqueteamento 3 a 4+.

atelectasias,
bronquiectasias.

fc: frequéncia cardiaca. fr: frequéncia respiratoria.

Escore de Brasfield®

Escore radiologico e desenvolvido para ser aplicado a radiografia de torax.
Refere-se as principais alteracfes radiologicas associadas a fibrose cistica e suas
categorias sdo: a) aprisionamento aéreo; b) opacidades lineares (acentuacao das
imagens brénquicas); c) lesbes cistico-nodulares; d) grandes lesdes; e) gravidade
geral das lesdes.

As trés primeiras (aprisionamento aéreo, opacidades lineares, lesbes
cistico-nodulares) séo classificadas de zero a quatro e as duas ultimas (grandes
lesdes, gravidade geral das lesdes) de zero a cinco. O resultado de cada uma

delas é somado e subtraido de 25, a fim de se adequar ao escore de

Shwachman-Kulczycki®®.
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O escore de Brasfield possui ampla aplicabilidade, pois apresenta alta
reprodutibilidade e boa correlacdo com as provas de fungado pulmonar
(capacidade vital (CV) — r=0,68, p<0,0001 e capacidade vital forcada (CVF) —
r=0,77, p<0,0001) descritas no artigo original®®. Dessa forma, tal escore mostra-
se superior, quando comparado ao escore de Chrispin-Norman’, que foi o
primeiro escore especificamente radioldgico descrito e também utilizado em
alguns servicos, entretanto, questionado por alguns autores por ndo ter sua
reprodutibilidade comprovada.

A Figura 1 exemplifica a aplicacdo do escore de Brasfield em radiografias

de torax nas incidéncias postero-anterior (A) e perfil (B).

N
Figura 1 - Radiografia de térax evidenciando escore de Brasfield 8 (25-

17 pontos).

Categoria aprisionamento aéreo, abaulamento esternal — 2 pontos; categoria
opacidades lineares, acentuacdo das imagens brdnquicas — 4 pontos; categoria
lesBes cistico-nodulares — 4 pontos; categoria grandes lesdes, atelectasia segmentar
— 3 pontos; categoria gravidade geral, impresséo geral da gravidade pelo aspecto da
radiografia — 4 pontos.

Escore de Bhalla®

Escore radiolégico desenvolvido para ser aplicado em TCAR. Avalia-se a
gravidade das bronquiectasias, espessamento peribronquico, extensao das
bronquiectasias, extenséo dos plugs mucosos, saculagdes e abscessos, geragdes
da divisdo bronquial envolvida, numero de bolhas, enfisema e, por fim,
atelectasias ou consolidagdes. A pontuagéo de cada categoria varia de zero a trés
e o resultado final pode ser subtraido de 25, também para adequar o escore a

utilizacdo, em associacdo com o escore de Shwachman-Kulczycki. Sao
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acrescentadas ao resultado final as iniciais P, quando se encontram plugs
mucosos, e T quando h& espessamento peribronquico®. O escore de Bhalla é
apresentado no Quadro 2.

Quadro - 2 Escore de Bhalla®

Categoria 0 1 2 3
Leve (luz Moderada (luz Grave (luz 3
Gravidade da ausente sutilmente maior | 2/3 vezes maior | vezes maior
bronquiectasia gue vaso que vaso que vaso
adjacente) adjacente) adjacente)
Espessamento Leve Moderado Grave

peribrénquico (espessamento | (espessamento |(espessamento
da parede igual | maior/dobro do |2 vezes maior

vaso) vaso) gue 0 vaso)

ausente

Extenséo da bronquiec-
tasia (n° de segmentos | ausente 1-5 6-9 >9
broncopulmonares)

Extenséo de rolhas de
muco (n° de segmentos | ausente 1-5 6-9 >9
broncopulmonares)

Abcessos ou saculacdes

(n° de segmentos ausente 1-5 6-9 >9
broncopulmonares)
Generalidgdes da d.iviséo Acima da 42 Acima da 52 Acima da 62
bronquial envolvida ausente eracio eracio geragao e
(bronquiectasia/rolha) gerag gerag distal
, Unilateral Bilateral
Numero de bolhas ausente (ndo > 4) (ndo > 4) >4
Enfisema
(n° de segmentos ausente 1-5 >5

broncopulmonares)

Colapso/consolidagdo | ausente | Subsegmentar | Segmentar/lobar

Quando se compara ao escore de Nathanson, o escore de Bhalla € de
aplicacdo mais simples e rapida, uma vez que ha menos itens a serem avaliados

e apresenta melhor correlacdo com VEF1 (r= -0,65 e p= 0,012)°.

TCAR X fungéo pulmonar

Estudos comparativos entre a espirometria e o escore clinico-radiolégico de
Shwachman-Kulczycki mostraram haver forte correlacdo positiva entre este e o
VEF1 (r=0,75, P<0,001 e r=0,50, P< 0,01)'%**,

Uma das vantagens associadas a espirometria esta no fato de ndo ser
invasivo e ndo requerer radiacdo ionizante. A grande limitacdo esta relacionada a

faixa etéria, uma vez que é necessaria, de maneira geral, idade minima de cinco
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anos, comumente seis anos, para que 0 pequeno paciente compreenda as

instrucdes e seja capaz de realizar o exame.

O Quadro 3 cita alguns estudos que compararam a TCAR com a funcéo

pulmonar em pacientes pediatricos.

Quadro 3 — Estudos comparativos utilizando TCAR e espirometria

N° de
Autor Estudo paci- | Idade Correlacdo P Concluséo
entes
12,6 ATCe
Robroeks 34 | | 4’ 4 Correlacao P< interessante por
etal.’? > forte entre o 0,001 | fornecer infor-
(2010) AlteragBes estruturais anos VEFleo macdes precoces
pulmonares, funcéo escore total da sobre alteracfes
pulmonar e marcadores TC (Brody) — estruturais, mas
inflamatorios ndo invasivos r=-0,71 deve ser levado
em conta risco de
exposicao a
radiacao.
Brod . 61 8,3 Correlacao = As provas de
et al.%;' 'goTecri r;a iﬁﬁ:?ﬁ:roedma 11,6 significativa 0,005 | fung&o pulmonar na
(2005) crignggs com EC anos | entre escore de mostraram
bronquiectasias correlacao
naTCAR eon° significativa com as
exacerbacdes — exacerbacdes
r=0,35 pulmonares.
. 25 FC
Goni‘ . - x 10 10+ 3,62 Na&o significante P> Pode haver &reas
et al. Medida do apri-sionamento anos 0,05 ;
. ~ con- r<0,33 focais de
(2003) |aéreo por TC x provas funcao | FC - - "
pulmonar casos leves de FC trole 11,7 + aprisionamento
320 aéreo com provas
' de funcao normais
anos
ontrole
Marchant 16 9,3 Mais forte entre = O escore de
etal’ Aplicacdo da TCAR em anos 0 escore de 0,012 | Bhalla é o mais
(2003) criancas com FC, (2,8a | Bhalla-— r=- e adequado dos dois
comparando escores de 11,9 0,65 e 0 VEF1 | P=0,05 | para avaliar
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Radiografia de térax

A radiografia de térax ja4 tem papel bem definido na avaliacdo e
acompanhamento ambulatoriais, bem como nas situacdes de piora clinica, como
as exacerbacdes pulmonares.

Habitualmente, a radiografia de toérax € avaliada pelo médico que
acompanha o paciente, normalmente pneumologista ou pneumologista pediatra, e
nao por radiologista. No sentido de tornar mais objetiva a avaliacédo, séo utilizados
escores como o0 escore de Brasfield, Chrispin-Norman ou o préprio escore de
Shwachman-Kulczycki. Freire et al. conduziram estudo com 40 pacientes com
meédia de idade de 9,72 anos + 3,27 e encontrou forte correlacdo entre o escore
de Brasfield e os achados radiolégicos do escore de Shwachman-Kulczycki
(r=0,64, p<0,01)'*. Além disso, evidenciou-se correlacdo positiva e forte também
entre o escore de Shwachman-Kulczycki e o VEF1 (r=0,50; p<0,01) e o fluxo
expiratorio forcado médio entre 25 e 75% da manobra de capacidade vital forcada
- FEF - 25-75% (r=0,54; p<0,01).

Quando comparada a TCAR, a radiografia apresenta vantagens por poder
ser realizada em qualquer faixa etaria, expor o paciente a menor quantidade de
radiacdo ionizante e ter papel ja bem definido no acompanhamento desses
pacientes nos servicos especializados.

Por outro lado, suas informacbes sobre as alteracbes estruturais
pulmonares quando comparadas a TCAR sdo bem mais restritas, com pobreza de
detalhes radiogréficos.

Tomografia computadorizada de alta resolucao (TCAR)

A aquisicao de cortes axiais proporcionada pela TC oferece avaliacao
detalhada do parénquima pulmonar, eliminando, dessa forma, a superposi¢cao de
imagens presente nas radiografias.

Atualmente, os aparelhos contam com multiplos detectores, diferentemente
dos aparelhos iniciais, que tinham apenas um detector. Isso torna o exame cada
vez mais rapido, o que € fundamental especialmente para pacientes pediatricos.

Os exames convencionais do torax séo realizados com cortes de 10 mm de

espessura e a TCAR, que é um método de imagem utilizado na avaliacdo
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especifica do parénquima pulmonar, consiste na aquisicdo de cortes finos,
normalmente com 1,0 mm de espessura e espacamento entre esses cortes de
10,0 mm. Esse exame permite a identificacdo das principais alteracbes
relacionadas a fibrose cistica, a saber: a) bronquiectasias; b) espessamento
peribrénquico; c¢) plugs mucosos; d) hiperinsuflacdo/enfisema; e) consolidagdes; f)
atelectasias; G) les6es bolhosas.

Na Figura 2 vé-se radiografia e imagem de tomografia de um paciente com

fibrose cistica, a fim de ilustrar a rigueza de detalhes observada nesta ultima.

Figura 2 - Radiografia evidenciando acentuacdo das imagens bronquicas
(opacidades lineares no escore de Brasfield) e pelo menos uma leséo cistica
sugestiva de bronquiectasia. TCAR mostrando, com nitidez, bronquiectasias,
espessamento peribronquico, areas sugestivas de enfisema e plugs

mucosos nao deixando duvida sobre a gravidade da doenca.

Atualmente tem havido crescente interesse na definicdo de escores de
avaliacao utilizando a TCAR.

Em 1986, Jacobsen et al.'® compararam a tomografia de térax as
radiografias de 12 pacientes e concluiram que a tomografia esclarece os achados
da radiografia, como opacidades lineares e nodulares, além do alargamento hilar.
Os autores ainda ressaltam que broncoceles, um achado que pode influenciar no
tratamento, foram identificadas em sete das tomografias e em apenas quatro das

radiografias.
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E interessante destacar que, em editorial intitulado “Scoring systems for CT
in cystic fibrosis: who cares?” publicado no periodico Radiology em 2004, Alan S.
Brody'’ cita o artigo de Jacobsen, e chama a atencéo para o fato de, decorridos
quase 18 anos de sua publicacdo, a tomografia ainda ndo desfrutar papel tdo
definido nos protocolos de avaliagdo dos pacientes com fibrose cistic, em
comparacdo com a radiografia de térax.

De forma complementar, Demirkazik et al.'®, em 2001, realizaram estudo
comparativo entre TCAR (utilizando o escore de Bhalla), provas de funcao
pulmonar e o escore de Shwachman-Kulczycki. Dos 40 pacientes selecionados,
apenas 14 eram maiores de seis anos e foram submetidos a espirometria. A
analise revelou que a TCAR tem boa correlacao tanto com a pontuacao referente
aos achados radiologicos do escore de Shwachman-Kulczycki (r=0,80; p<0,0001)
guanto com as categorias clinicas (r=0,67; p< 0,0001) e também com o CVF
(r=0,71; p=0,004) e o VEF1 (r=0,66; p=0,01). Os autores sugerem a substituicdo
da categoria achados radiologicos do escore de Shwachman-Kulczycki pelo
escore de Bhalla e, também, atentam para o fato de que, uma vez tendo havido
boa correlagéo entre a TCAR, o CVF e o0 VEF1, esse exame se torna alternativa
vidvel para a avaliagdo de criancas pequenas que ndo sdo capazes de realizar a
espirometria.

No que se refere a utilizacdo da TCAR em pacientes com fibrose cistica, a
comparacao entre alteracdes na estrutura das vias aéreas avaliada por TCAR em
pacientes com fibrose cistica e pacientes saudaveis realizada por Long et al.'® em
2004 evidenciou que as vias aéreas dos pacientes com fibrose cistica apresentam
paredes mais espessas e calibre maior que as do grupo-controle. Foram
avaliadas 34 criancas com média de idade de 2,4 anos, * 1,4, com diagnostico de
fibrose cistica e consideradas estaveis clinicamente por seus médicos e 20
criangas sem fibrose cistica (controles) com média de idade de 1,8 anos + 1,4
ano. O espessamento das paredes da vias aéreas e o diametro do lumen sao
maiores nos pacientes com FC (P<0,001). Os resultados sugerem que a
bronquiectasia inicia-se precocemente na fibrose cistica.

A TCAR é ainda mencionada por alguns autores como o método ideal para
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avaliacdo em ensaios clinicos em fibrose cistica Uma vez que o

espessamento das paredes bronquicas esta relacionado a reacao inflamatoéria e
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gue este pode ser bem documentado pela tomografia, esse exame pode ser
utilizado em estudos para a avaliacéo da eficacia das drogas anti-inflamatérias®.

No que se refere ao acompanhamento dos pacientes com tomografia em
comparaGado aos outros métodos, Helbich et al.'® avaliaram as tomografias de 107
pacientes com média de idade de 14,5 + 7,3 anos em quatro momentos
diferentes. Houve boa correlacdo (r=0,25 e p<0,0001) entre a tomografia e as
provas de funcdo pulmonar, mas enquanto a TCAR mostrava alteracbes
estruturais significativas, a espirometria manifestou minima progressdo ou pouca
melhora no padréo.

A grande, e talvez Unica, desvantagem na utilizacdo desse método de
imagem reside no uso de radiacdo ionizante e na quantidade de radiacdo a que o
paciente é exposto (bem mais que a de uma radiografia de torax). Nesse sentido,
pesquisas tém sido feitas na tentativa de reducdo das doses, mantendo-se a
qualidade das imagens.

Normalmente utilizam-se 180 mAs na realizacdo da TC de térax.
Auspiciosamente, Lucaya et al. se dispuseram a pesquisar o efeito da reducao
dessa dose na qualidade das imagens. A chamada “TCAR de baixa dose”
pesquisada por Lucaya et al. apresenta significativa reducéo da dose de radiacdo
recebida pelo paciente (72% quando utilizados 50 mAs e 80% quando utilizados
34 mAs) comparativamente ao exame com a dose usual (180 mAs)*. O mesmo
trabalho também comparou os exames de pacientes cooperativos e nao
cooperativos e encontrou boa qualidade nas imagens adquiridas em pacientes
cooperativos com dose de 34 mAs e ndo cooperativos com dose de 50 mAs.
Foram avaliados nos quesitos presenca de artefatos e cooperagcédo 44 pacientes
com idade variando de 15 dias a 16 anos (média de idade de 7,61 * 4,65 anos).
Nenhum dos pacientes foi sedado para a realizagcdo do exame. Este artigo refere-
se a criangas e adultos jovens submetidos a TCAR de baixa dose, néo
necessariamente com fibrose cistica.

Salienta-se que se torna necessario mais rigor na qualidade das imagens a
fim de que os exames tenham valor tanto no acompanhamento quanto em
estudos clinicos na fibrose cistica. Por isso alguns autores sugerem que 0S
exames de criancas pequenas sejam realizados sob sedacdo. Long®* discute a
realizacdo de exames em criangas pequenas e sugere técnicas possiveis para a

realizacdo do exame “ideal”. Técnicas tradicionais de sedacao e intubacao, além
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do risco secundario, elevam o custo do exame e 0 tornam impraticavel no
acompanhamento aos pacientes. O autor sugere que em criangas entre zero e
cinco anos o exame seja realizado com técnica de ventilacdo nao invasiva, que
consiste em hiperventilacdo para induzir uma pausa respiratéria. Utiliza-se a
ventilagdo por méscara facial com presséo positiva. Mas apesar de dispensar a
intubacédo a técnica exige sedacdo do paciente. Para pacientes com seis anos ou
mais de idade, o autor recomenda a realizacdo de controle por espirometria para
aguisicao das imagens, uma vez que esses pacientes nem sempre compreendem

as orientacdes para realizar as manobras respiratorias orientadas.

Radiacao

Os estudos citados anteriormente constituem apenas pequena amostra
dos esforcos mundiais que tém sido empregados por pediatras, radiologistas,
técnicos de radiologia e tecndlogos no sentido de reduzir as doses de radiacdo a
gue sao submetidos os pacientes, principalmente os pediatricos.

Importante exemplo desse esfor¢o, sendo o melhor, € a campanha Image
Gently. Em 2006 a Sociedade Americana de Radiologia Pediatrica formou um
comité sob o titulo The Alliance for Radiation Safety in Pediatric Imaging. A partir
desse feito, a mesma sociedade procurou parceiros na area a fim de desenvolver
0 projeto e, finalmente, em 2007, iniciou-se a campanha Image Gently, com o
objetivo ndo s6 de divulgar a ideia de “protecdo” radiolégica para as criangas,
como também ajudando de forma concreta com a publicacdo no site de
protocolos para a realizacdo dos exames.

O alvo inicial da campanha foram os exames de tomografia. Mas com o
seu crescimento hoje, no site oficial — http://www.imagegently.com — encontram-
se, além dos protocolos citados anteriormente, informacdes relativas a
procedimentos da Radiologia Intervencionista e da Medicina Nuclear.

O site conta, ainda, com vasto material para download gratuito, inclusive
com informacdes para 0s pais.

Fica cada vez mais claro que a preocupacgao com as doses de radiacdo a
que sa@o expostos 0s pacientes pediatricos, principalmente aqueles com doencas

cronicas que tém parte do seu acompanhamento baseado em exames de
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imagem, é um dever de toda a classe médica envolvida, nunca esquecendo que

nessa luta os pais sédo grandes aliados.

CONCLUSAO

Apesar do interesse cada vez maior e da intensificacdo das pesquisas, nao
ha ainda um papel definido para a TCAR no acompanhamento aos pacientes com
fibrose cistica.

A medida que os aparelhos de tomografia se tornam mais rapidos e as
técnicas de baixa dose sédo desenvolvidas, pode-se vislumbrar a TCAR como um
excelente método de avaliacdo do comprometimento pulmonar dos jovens
menores de seis anos e, por isso, impossibilitados de realizar as provas de funcéo
pulmonar.

O diagnostico precoce promovido, entre outros fatores, pela triagem
neonatal faz com que esses pacientes tenham acesso ao acompanhamento e
tratamento precoces no desenvolver da doenca e 0s protocolos precisam se

adequar a necessidade desse novo grupo.
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3 ARTIGO ORIGINAL: CORRELACAO ENTRE O ESCORE DE
BHALLA E DADOS CLINICOS E FUNCIONAIS EM CRIANCAS E
ADOLESCENTES COM FIBROSE CISTICA

Resumo

Objetivo: correlacionar os achados da tomografia computadorizada de alta resolucdo do térax
com base no escore de Bhalla a dados clinicos, incluindo o escore de Shwachman-Kulckyczi, e
provas de funcdo pulmonar em pacientes do ambulatério de fibrose cistica do Hospital das
Clinicas (HC) da UFMG, além de estudar a concordancia entre dois médicos radiologistas para o
escore de Bhalla e suas categorias. Método: foram avaliados os prontudrios e exames de 23
pacientes do ambulatério. Os itens avaliados foram idade, peso, altura, escore Z altura/idade,
escore Z pesol/idade, indice de massa corporal (IMC), saturacao de O,, escore de Shwachman-
Kulckyczi e escore de Bhalla. Resultados: o s pacientes avaliados tinham média de idade de 17,4
anos * 5,7 anos, sendo 15 do sexo feminino e oito do sexo masculino. Houve boa correlagéo entre
0 escore de Bhalla e as provas de funcdo pulmonar (CVF-r=0,718, p<0,001; VEF1-r=0,830,
p<0,001; FEF25-75%—r=0,786, p<0,001; VEF1/CVF-r=0,714, p<0,001) e das mesmas com 0 escore
de Shwachman-Kulczycki (CVF-r=0,648, p<0,001; VEF1-r=0,720, p<0,001; FEF25-75%—r=0,702,
p<0,001;VEF1/CVF-r=0,619, p=0,002). Nota-se, ainda, que alguns pacientes que apresentavam
FEF25-75% > 70% ja apresentavam alteracdes na nota final do escore de Bhalla. No presente
estudo néo foi observada boa correlacdo entre os escores de Bhalla e Shwachman-Kulczycki. Na
andlise da concordancia entre os examinadores foi encontrado coeficiente Kappa de 0,81
(p<0,001) e coeficiente de correlagdo intraclasse de 0,98. Conclusdo: A boa correlacdo do
escore de Bhalla com as provas de fungcdo pulmonar confirma a sua utilidade na avaliacdo e
acompanhamento dos pacientes com fibrose cistica, podendo ser utilizado tanto nos pacientes
que sdo incapazes de realizar a espirometria quanto para uma analise em conjunto dos dois
exames uma vez que a TCAR mostra alteragbes precoces em pacientes com provas de funcéo
normais.

Palavras-chave: Fibrose cistica. Tomografia. Espirometria. Crianca.

Abstract

Objective : To correlate the findings of high resolution computed tomography of the chest through
the Bhalla score, the clinical data, including Shwachman-Kulckyczi, and pulmonary function in
patients with cystic fibrosis of the HC-UFMG ambulatory, and to study the correlation between two
radiologists for the score of Bhalla and categories. Method : We evaluated the medical data of 23
patients. The items evaluated were age, weight, height, Z score height /age, Z score weight/age,
BMI, O2 saturation, Shwachman-Kulczycki and Bhalla score. Results : All patients had a mean age
of 17.4 years = 5.7 years, 15 females and eight males. There was good correlation between Bhalla
score and pulmonary function tests (FVC-r =0.718, p<0.001; FEV1-r=0.830, p<0.001; FEF25-75% -r
=0.786, p<0.001; FEV1/FVC-r=0.714, p<0.001) and the same with Shwachman-Kulckyczi (FVC - r
= 0.648, p <0.001; FEV1 - r = 0.720, p <0.001, FEF25-75% - r = 0.702, p <0.001; FEV1/FVC - r =
0.619, p = 0.002). Note also that some patients with FEF> 70% have had changes in your final
score Bhalla. In this study there was no good correlation between the scores of Bhalla and
Shwachman-Kulczyck=i. In the analysis of agreement among the examiners found a Kappa
coefficient of 0.81 (p <0.001) and intraclass correlation coefficient of 0.98. Conclusion : A good
correlation between Bhalla scores with pulmonary function tests confirmed its usefulness in
evaluating and monitoring of patients with cystic fibrosis, can be used both in patients who are
unable to perform spirometry and to a pooled analysis of the two examinations since the HRCT
scans show early changes in patients with normal function tests.

Key words : Cystic fibrosis. Tomography. Spirometry. Child.
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INTRODUCAO

Os individuos com fibrose cistica (FC) estdo em constante
acompanhamento multiprofissional e necessitam de padronizacédo no atendimento
a fim de que as mais discretas melhoras ou pioras na condi¢ao clinica sejam
notadas, com a minima variagdo possivel entre examinadores.

Nesse contexto, varios autores se interessaram em desenvolver escores
para avaliar a evolucdo da doenca, sendo conhecidos como escores de gravidade
na fibrose cistica, e escores para a avaliacdo das alteracdes radiologicas e
tomogréficas. O uso de escores permite a avaliacdo longitudinal dos pacientes e a
comparacao padronizada entre eles, sendo, portanto, Uteis tanto para a clinica
quanto para a pesquisa.

Desde a publicacdo do cléassico trabalho de Shwachman e Kulczycki' em
1958 , varios outros escores foram desenvolvidos e publicados.

Sendo a insuficiéncia pulmonar relacionada a grande maioria dos Obitos
nos pacientes com FC? seria, pois, recomendavel a avaliacdo especifica do
comprometimento pulmonar e, nesse cenario, alguns autores se interessaram em
desenvolver escores baseados em achados radiol6gicos avaliados por meio de
radiografias ou tomografias do térax.

O acompanhamento das altera¢des pulmonares, porém, ndo se faz apenas
com base em exames de imagem. As provas de funcdo pulmonar também tém
sido amplamente utilizadas ao longo dos anos com esse obijetivo.

Na literatura é possivel encontrar trabalhos comparativos entre o0s
diferentes escores de avaliacdo clinico-radiolégica e tomografica e as provas de
funcdo pulmonar, sendo que na grande maioria das vezes observa-se correlacao
positiva entre eles®*, tendo como excecéo os pacientes com doenca considerada
leve, que podem apresentar alteracdes nos exames de tomografia com provas de
funcdo pulmonar normais®. Comparar os diferentes parametros de avaliacéo da
pneumopatia na FC é importante para compreender a evolucdo das alteracoes,
estabelecendo critérios para realizar intervencdes propedéuticas e terapéuticas no
momento adequado.

O objetivo do presente estudo foi correlacionar as alteracdes estruturais

pulmonares na tomografia de térax com a funcdo pulmonar avaliada pela
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espirometria e com o escore de Scwachman-Kulczki em pacientes com fibrose

cistica.

MATERIAL E METODO

O estudo foi planejado com a revisdo de todos 0s prontuarios de pacientes
em acompanhamento no Ambulatério de Fibrose Cistica da Universidade Federal
de Minas Gerais (AFC/UFMG), no ano de 2009. Foi definido como critério de
inclus@o a realizacdo de pelo menos um exame de tomografia de térax e uma
espirometria no mesmo ano. No protocolo de assisténcia do AFC/UFMG, a
realizacdo da primeira tomografia € recomendada aos seis anos, idade em que a
maioria das criangcas consegue realizar também a espirometria.

Foram analisados os prontuarios de 144 pacientes. ApGs a analise dos
dados coletados 53 pacientes foram considerados elegiveis para o trabalho por
terem realizado espirometria e tomografia de térax. Dos 53 pacientes elegiveis
foram excluidos os que haviam realizado tomografia de térax mas néo de alta
resolucéo (N=3), e os em que néo foi possivel localizar os filmes para a andlise
dos médicos radiologistas (N=27). A amostra final ficou constituida, portanto, por
23 pacientes.

O processo de selecédo dos pacientes esta demonstrado na Figura 1.
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Figura 1- Fluxograma do processo de selecdo da amostra.

Tomografia Computadorizada de Alta Resolucéo

Os exames de TCAR foram realizados no Hospital das Clinicas da
Universidade Federal de Minas Gerais, nos aparelhos Somaton AR-T (Siemens) e

Auklet (Toshiba). As imagens foram obtidas em inspiracdo para todos os



31

pacientes e em expiracdo para alguns, utilizando 1,5 a 2,0 mm de colimacéao,
intervalos de 10,0 mm e com 120 kV e 160 mAs. As imagens foram reconstruidas
utilizando-se algoritmo de alta resolucdo e documentadas com janelas adequadas
para a avaliacao do parénquima pulmonar.

Como nem todos os pacientes haviam sido submetidos a cortes em

expiracao, foram consideradas apenas as imagens adquiridas em inspiracao.

Escore de avaliagdo da TCAR

As TCARs foram avaliadas por dois radiologistas de forma independente
por meio do escore de Bhalla®. Os itens avaliados foram: a) gravidade da
bronquiectasia; b) espessamento peribrénquico; c) extensédo da bronquiectasia; d)
abscessos ou saculacbes; e) generalidades da divisdao bronquial envolvida; f)
ndamero de bolhas; g) enfisema. A nota final foi subtraida de 25, de acordo com o
artigo original, e classificada em:

excelente - entre 21 e 25;
bom - entre 20 e 16;

leve - entre 11 e 15;
moderado - entre seis e 10;

grave - entre zero e cinco.

Avaliacao clinica

Para a avaliacdo clinica foi utilizada a nota referente ao escore de
Shwachman-Kulckyczi aplicado pelo meédico pneumologista em consulta
ambulatorial e anotada no prontuario, além do peso, altura, IMC, escores Z
altura/idade e peso/idade e saturacéo de O,.

O escore de Shwachman-Kulckycki foi classificado da seguinte forma:

Excelente - entre 86 e 100;
bom - entre 71 e 85;

leve - entre 56 e 70;
moderado - entre 41 e 55;

grave - se igual ou inferior a 40.
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Provas de funcéo pulmonar

As provas de funcao pulmonar foram realizadas no Laboratorio de Funcao
Pulmonar do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais e
foram utilizados na andlise os seguintes dados: a) capacidade vital forcada (CVF);
b) volume expiratério forcado no primeiro segundo (VEF1); c) fluxo expiratorio
forcado entre 25 e 75% (FEF 25-75%); d) relagcdo VEF1/CVF x 100.

Analise estatistica

A concordancia entre os dois radiologistas para a nota final do escore de
Bhalla, assim como para cada categoria que o compde, foi analisada a partir do
calculo do coeficiente de Kappa. A classificacdo do coeficiente de Kappa

encontra-se demonstrada na Tabela 1

Tabela 1 — Classificacdo do coeficiente de Kappa

Kappa Avaliacéo
<0,20 Pobre
0,21a0,40 Razoavel
0,41a0,60 Moderada
0,61 a0,80 Boa
0,80 a 1,00 Muito boa

A correlacdo entre o escore de Bhalla e seus componentes, o escore de
Shwachman-Kulczycki, as provas de funcédo pulmonar e as outras caracteristicas
de interesse foi testada a partir do coeficiente de correlacdo de Spearman, uma
vez que a suposicao de normalidade foi violada.

Para o escore de Bhalla foi utilizada a média da avaliacdo dos dois

radiologistas.
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RESULTADOS

As caracteristicas clinicas da populacéo estudada estao apresentadas na
Tabela 2.

Tabela 2 — Caracteristicas da populacéo estudada

Caracteristicas n Média DP

Idade (anos) 23 17,45 5,75
Peso (kg) 23 43,42 13,66
Altura (cm) 23 152,1 14,8
Escore Z altura/idade 23 -1,3 15
Escore Z peso/idade 23 -1,6 2,6
IMC 23 18,5 3,1
Saturacéo O , 23 95,3 2,1
Escore Shwachman - Kulczycki 23 80,0 16,1
Escore de Bhalla (R1) 23 16,8 7,0
Escore de Bhalla (R2) 23 17,0 6,6
Escore de Bhalla (média R1 R2) 23 16,9 6,7
CVF% 23 87,1 20,5
VEF1% 23 74,2 23,7
FEF 25-75% 23 54,9 32,8
VEF1/CVF x 100 23 74,2 12,6

DP: desvio-padréo.

Culturas:
Dos pacientes estudados nove (39,1%) eram colonizados por
Pseudomonas aeruginosa, sendo trés (13,0%) por cepa mucoide, quinze (65,2%)

por Staphylococcus aureus e trés (13,0%) ndo eram colonizados.
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Concordancia entre os radiologistas

Para o escore de Bhalla, foi encontrada concordancia muito boa entre os
radiologistas, com coeficiente de Kappa de 0,81 e coeficiente de correlagdo
intraclasse (ICC) de 0,98, o que o classifica como adequado (ICC igual ou
superior a 0,80).

A Tabela 3 mostra os coeficientes de Kappa para cada item que compde o

escore.

Tabela 3 — Coeficiente Kappa para cada item do escore de Bhalla

Caracteristica Valor -p Kappa

Gravidade da bronquiectasia <0,001 0,70
Espessamentoperibrénquico <0,001 0,71
Extensdo da bronquiectasia <0,001 0,82
Extensao de rolhas de muco <0,001 0,69
Abscessos ou saculacdes <0,001 0,49
Generalidades da diviséo bronquial envolvida <0,001 0,62
Numero de bolhas <0,002 0,47
Enfisema <0,001 0,93
Colapso/consolidagéo <0,001 0,91

Relacdo do escore de Bhalla e do escore de Shwachma n-Kulczycki com as

provas de funcéo pulmonar

Observa-se correlacdo positiva e com significancia estatistica entre o
escore de Bhalla e as provas de funcéo pulmonar. O mesmo sendo verificado em
relacdo ao escore de Shwachman-Kulczycki conforme apresentado na tabela 4.

N&o houve correlacéo entre o escore de Bhalla e o escore de Shwachman-
Kulczycki (r = 0,008, p = 0,972).
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Tabela 4 — Correlacédo entre o escore de Bhalla, o escore de Shwachman-

Kulckyczi e as provas de funcdo pulmonar

Score Bhalla Score Shwachman -
Caracteristicas Kulczycki

r Valor -p r Valor -p
CVF% 0,718 <0,001 0,648 <0,001
VEF% 0,830 <0,001 0720 <0,001
FEF 25-75% 0,786 <0,001 0,702 <0,001
VEF1/CVF x 0,714 <0,001 0,619 0,002
100

Os Graficos 1 a 4 apresentam os graficos de dispersdo com regressao linear

entre as caracteristicas VEF1%

e FEF 25-75%

e 0S escores Bhalla e

Shwachman-Kulczycki. Observa-se a correlacdo forte e positiva descrita na

tabelas acima.
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Grafico 1 - Dispersao com regresséao linear entre o VEF1 e escore de Bhalla.

25—

20—

15—

Score Bhalla

I I I I I I I
0 20 40 60 80 100 120

FEF 25-75%

Grafico 2 - Dispersao com regressao linear entre o FEF 25-75% e escore de
Bhalla
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Grafico 3 - Dispersdo com regressao linear entre o VEF1 e escore de

Shwachman-Kulczycki.
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As Figuras de 2 a 7 mostram imagens dos exames de alguns dos
pacientes estudados e exemplificam os achados de algumas categorias do escore
de Bhalla. As categorias extensdo das bronquiectasias, extensdo de plugs
mucosos e generalidade da divisdo bronquial, por necessitarem de analise global

do exame, ndo serédo exemplificadas.
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Figura 2A — Paciente classificado como 3 na gravidade da bronquiectasia.



40

Figura 2B — Gravidade da bronquiectasia classificada como 2 no escore de Bhalla.
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Figura 2C — Gravidade da bronquiectasia classificada como 1 no escore de Bhalla.
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Figura 3A — Espessamento peribronquico calssificado como 3 no escore de Bhalla
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Figura 3B — Espessamento peribrénquico classificado como 2 no escore de Bhalla
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Figura 3C — Espessamento peribronquico classificado como 1 no escore de Bhalla
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1204/ 20

Figura 4 — Paciente apresentando saculacdes brénquicas.

Como exemplificado no artigo original de Bhalla et al.’, as bolhas
podem ser diferenciadas das saculacdes por serem mais periféricas e
terem maior superficie de contato pleural (ver Figura 5).
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Figura 5 — Bolha — leséo de localizacéo periférica e com

grande superficie de contato pleural.
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Figura 6 — Areas de diminuicdo da atenuacdo do parénquima pulmonar em

paciente classificada como 1 na categoria enfisema.
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Figura 7 - Area de colapso (atelectasia) associada a bronquiectasias.
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DISCUSSAO

Os resultados encontrados no presente estudo comprovam a hipotese de
que o escore de Bhalla tem boa correlagdo com as provas de funcédo pulmonar
(CVF-r=0,718, p<0,001; VEF1-r=0,830, p<0,001; FEF 25-75-r=0,786, p<0,001 e
VEF1/CVF x 100-r=0,714, p<0,001) e pode ser utilizado para avaliagdo das
alteracdes estruturais pulmonares de forma associada ou isolada, como, por
exemplo, nos casos em que nao é possivel realizar a espirometria devido a idade
do paciente.

Em trabalho utilizando o mesmo escore, Demirkazik et al.” avaliaram 14
pacientes de um grupo de 40 que tiveram as TCARs comparadas as categorias
clinicas e radiograficas do escore de Shwachman-Kulczycki e as provas de
funcdo pulmonar. A faixa etaria variou de cinco meses a 18 anos, sendo que
todos os pacientes que realizaram provas de fungdo pulmonar tinham mais de
seis anos. Constataram boa correlacdo entre o escore de Bhalla e o CVF (r=0,71
e p=0,004) e o VEF1 (r=0,66 e p=0,01). Tais achados correspondem aos do
presente estudo, com correlacao forte e positiva para o CVF (r=0,718, p<0,001) e
VEF1 (r=0,830, p<0,001).

Mais recentemente, Robroeks et al.2, com o objetivo de investigar a relacéo
entre marcadores inflamatorios ndo invasivos, provas de funcdo e alteracdes
estruturais pulmonares, em trabalho com 34 pacientes com média de idade de
12,6 anos + 4,4, utilizando o escore descrito por Brody et al.?, encontraram forte
correlacao entre a nota final do escore e o CVF(r=-0,73, p<0,001), VEF1 (r=-0,77,
p<0,001) e VEF1/CVF (r=-0,43, p<0,001).

Da mesma maneira, Dodd et al.'°, em 22 pacientes com média de idade de
22 anos * 5,9, utilizando o escore de Bhalla modificado, encontraram correlacéo
significativa entre a nota final do escore e o VEF1 (r=-0,40, p<0,05).

E, ainda, Marchant et al.**, que avaliaram 16 pacientes com idade inferior a
12 anos com o objetivo de comparar o escore de Bhalla e Nathanson, apuraram
correlacao significativa entre a nota final do Bhalla e o VEF1 (r= -0,65, p=0,012) e
o CVF (r=-0,57, p=0,032).

Porém, analisando-se os escores e provas de funcdo de cada paciente de
forma isolada e levando-se em consideracdo que o FEF 25-75% € o parametro

que mais precocemente se altera na FC** constatou-se que em 23 pacientes
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estudados 11 apresentavam o FEF 25-75% acima de 70%. Apesar do escore de
Bhalla final, nesses casos, estar acima de 16, ou seja, classificado como bom ou
excelente, em sete desses pacientes foi acrescentada a letra T, que indica a
presenca de espessamento peribronquico ao escore final, e em quatro foi
registrada bronquiectasias pelos dois radiologistas.

Essa afirmac@o também encontra suporte na literatura estudada. Citando

novamente Marchant et al.!

dos 16 pacientes estudados, todos tinham
bronquiectasias, inclusive cinco, que apresentavam provas de funcdo pulmonar
normais.

De Jong et al.*?

avaliaram as TCARs e provas de funcdo pulmonar de 48
pacientes que foram realizadas quando eles tinham a média de idade de 11,05
anos * 3,30 e repetidas apos intervalo de dois anos. As TCARs foram avaliadas
utilizando-se cinco escores diferentes (Castile, Brody, Helbich, Santamaria e
Bhalla). Os autores constataram que enquanto havia piora nos achados da TCAR
em todos os escores utilizados, as provas de funcédo permaneciam inalteradas ou
mostravam melhora e, ainda, que alguns pacientes com provas de funcao
normais apresentavam alteragdes estruturais na TCAR.

Este ultimo achado refor¢ca a importancia da TCAR no acompanhamento
aos pacientes com FC, sugerindo sua realizagdo a fim de detectar alteragbes
estruturais precoces independentemente dos resultados das provas de funcéo
pulmonar.

A boa correlacdo do escore de Shwachman-Kulczycki com as provas de
funcdo pulmonar evidenciada no presente estudo (CVF-r=0,648, p<0,001; VEF1-
r=0,720, p<0,001; FEF 25.75-r=0,702, p<0,001 e VEF1/CVF x 100-r= 0,619;
p=0,002), j& havia sido demonstrada por outros autores. Assis et al.*> analisando
46 pacientes com idade entre 7 e 19 anos encontraram forte correlagdo entre o
escore de Shwachman-Kulckyczi e o CVF (r=0,75 e p<0,001) e o VEF1 (r=0,71 e
p<0,001).

Freire et al.* avaliando 40 pacientes com média de idade de 9,72 anos +
3,27 anos, compararam o escore de Shwachman-Kulckyczi, provas de funcéao
pulmonar e radiografias de térax por meio de escore de Brasfield. O escore de
Shwachman-Kulckyczi correlacionou-se moderadamente com a CVF (r=0,32,
p<0,05) e fortemente com o VEF1 (r=0,36, p<0,01) e FEF 25-75 (r=0,35; p<0,01).
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No presente estudo ndo se registrou relagdo entre o escore de
Shwachman-Kulczycki e o de Bhalla, o que pode ser atribuido ao carater
predominantemente clinico do escore de Shwachman, enquanto o escore de
Bhalla refere-se a dados tomograficos. Associa-se a isso a melhor avaliacdo das
alteracdes pulmonares pela TCAR quando comparada a radiografia de torax, que
€ 0 método de imagem utilizado no escore de Shwachman-Kulczycki.

A concordancia entre os examinadores para o total do escore de Bhalla no
presente estudo foi considerada muito boa pelo coeficiente de Kappa (0,81,
p<0,001) e o ICC foi considerado adequado (0,98). Trata-se de resultado

semelhante ao de Cademartiri et al.®

, em que foram avaliadas, a partir do escore
de Bhalla, 145 tomografias por trés radiologistas de forma independente. A média
de idade dos pacientes era de 15,6 anos = 8,4. O ICC foi de 0,99 entre os
observadores 1 e 2, 1 e 3, 2 e 3 e entre os trés observadores, com p=0,001 para

todas as analises.
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CONCLUSAO

A avaliacdo da pneumopatia no paciente com FC deve incluir diferentes
meétodos, clinicos e propedéuticos, permitindo otimizacdo do tratamento com o
objetivo de conter a progresséo da doenca.

Nos Ultimos anos, a maior facilidade de acesso a tomografia
computadorizada possibilitou que esse exame fosse incorporado a avaliacao
rotineira dos pacientes e trouxe informacfes essenciais acerca das alteracbes
estruturais que ocorrem nas vias aéreas e parénquima pulmonar, com maior
precisdo do que a avaliagao pela radiografia simples. Entretanto, a dose elevada
de radiacdo ionizante, principalmente devida a repeticdo do exame, resulta no
questionamento em relacédo ao melhor momento para iniciar sua realizacéo, assim
como sua periodicidade.

O presente estudo confirmou a boa correlacdo entre funcdo pulmonar e o
escore de Bhalla e ndo mostrou a mesma correspondéncia entre o escore clinico-
radiolégico de Shwachman-Kulczycki e o de Bhalla, trazendo contribuicbes para
responder a estes questionamentos.

Inicialmente, deve-se atentar para a possibilidade de as criancas
pequenas, que nao conseguem realizar a espirometria, serem avaliadas pela
tomografia, o que é importante a medida que os diagnésticos de FC tém sido
feitos precocemente por triagem neonatal. A auséncia de correlacdo entre os
escores de Shwachman-Kulczycki e o escore de Bhalla verm mostrar que as
alteracdes estruturais podem ser subestimadas pela avaliagdo clinica e com
radiografia de torax. Deve-se ressaltar o achado de espessamento peribrénquico
e plugs mucosos em pacientes com funcdo pulmonar preservada (FEF 25-
75>70%), confirmando-se a necessidade de uma analise conjunta dos dois
exames para melhor acompanhamento e intervengao precoce.

Quanto a periodicidade, € razoavel inferir que pacientes com funcéo
pulmonar estavel e inalterada poderiam repetir os exames com intervalos maiores
do que aqueles que apresentam declinio nos valores espirométricos.

Além disso, a boa concordancia observada entre examinadores para o
escore de Bhalla evidencia sua utilidade como critério de avaliacao das alteracdes

tomograficas durante o seguimento longitudinal dos pacientes com FC.
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Finalmente, a no¢cdo da complementariedade das informagfes clinicas,
radiologicas e funcionais contribuird para a elaboracdo de protocolos de
acompanhamento mais criteriosos, visando o bem estar global dos individuos com
FC. Nesses protocolos deve-se considerar que pacientes com FC, assim como
em outras doencgas crbnicas, serdo submetidos a inimeros exames radiologicos e
por isso devem ser protegidos dos efeitos da radiacdo, seja por reducdo das
doses durante a realizacdo dos exames ou por solicitagdo mais criteriosa dos

mesmaos.
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4 CONSIDERACOES FINAIS

A fibrose cistica € uma doenca crénica que tem como principal causa de
Obito a insuficiéncia pulmonar. Diante dessa informacéo, justifica-se todo o
esforco em se encontrar exames e tratamentos que possam minimizar os danos
causados aos pulmdes pela doenca.

Segundo dados da Cystic Fibrosis Foundation, em seu relatério anual de
2009, a média de sobrevida dos pacientes com FC nos Estados Unidos da
Ameérica (EUA) subiu de 10 anos em 1960 para 37,4 anos em 2009. Todo esse
progresso sO foi possivel gracas ao diagnostico e ao tratamento cada vez mais
precoces. No Brasil, onde alguns estados ja tém a triagem neonatal para FC, a
tendéncia futura é ter cada vez mais pacientes diagnosticados antes de
manifestarem sintomas da doenca e com boas perspectivas futuras se tratados e
acompanhados da forma ideal. Vem dai a ideia deste trabalho: avaliar o estado
atual dos pacientes jA& acompanhados em relacdo aos exames investigados e
aplicar ao dia-a-dia achados que possam ser benéficos na evolucdo dessas
criancas e adolescentes.

No presente estudo confirma-se o importante papel do escore de
Shwachman-Kulczycki no acompanhamento aos pacientes com fibrose cistica,
assim como das provas de fung&o pulmonar.

O escore de Bhalla, por sua vez, ao ter sua boa correlacdo com as provas
de funcdo pulmonar comprovada, mostra-se uma possibilidade de exame de
acompanhamento aos pacientes com fibrose cistica, especialmente os que nédo
estejam aptos a realizar a espirometria, seja por causa da idade ou por outras
razoes.

Por sua vez, a aplicagcdo do escore ndo requer muito tempo do médico
radiologista e a concordancia entre os examinadores observada neste trabalho
confirma sua confiabilidade.

Ainda, reafirmando a importancia do carater multidisciplinar das equipes
que acompanham os pacientes com fibrose cistica, a utilizacdo padronizada do

escore de Bhalla requer a inclusao de radiologistas nas equipes.



57

Com o diagnéstico precoce da fibrose cistica, seria interessante
acrescentar a TCAR na avaliagdo dos pacientes antes da idade em que possam
realizar a espirometria (habitualmente seis anos de idade).

Mesmo nos pacientes capazes de realizar as provas de funcdo pulmonar, a
TCAR com aplicacdo do escore se revela interessante, pois em algumas
situacbes pode haver alteragbes estruturais pulmonares nao verificadas na
radiografia de térax com provas de fun¢cdo normais ou pouco alteradas.

Uma perspectiva para novos trabalhos estd no acompanhamento desses
jovens pacientes e na aplicagcéo do escore nas TCAR.

No que diz respeito a trabalhos que avaliam a eficacia de novos
medicamentos, o escore de Bhalla, assim como outros escores tomograficos
desenvolvidos posteriormente, pode ser utilizado como forma de avaliagdo, como

vem sendo discutido em artigos recentes.
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ANEXO E APENDICES

Anexo A - Parecer do Comité de Etica em Pesquisa (C OEP) da UFMG

UNIVER.SIDA,DE FEDERAL DE MINAS GERAIS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA - COEP

Parecer n%. ETIC 0641.0.203.000-09

Interessado(a): Prof. Cassio da Cunha Ibiapina
Departamento de Pediatria
Faculdade de Medicina - UFMG

DECISAO

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG — COEP aprovou, no
dia 10 de fevereiro de 2010, o projeto de pesquisa intitulado
"Correlagdo entre as alteragdes radiolégicas, clinicas e funcionais
em criangas e adolescentes portadores de Fibrose Cistica" bem
como o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

O relatério final ou parcial devera ser encaminhado ao COEP um
ano apo6s o inicio do projeto.

aria Teresa M‘ﬁﬂngl

Coordenadora do COEP.UFMG

Av. Pres. Antonio Carlos, 6627 — Unidade Administrativa II - 2° andar — Sala 2005 - Cep: 31 270-901 -~ BH-MG
Telefax: (031) 3409-4592 - e-mail: coep@prpq.ufing.br



Anexo B — Ata da Defesa

FA(‘l:l,DADE_ DE MEDICINA
CENTRO DE POS-GRADUACAO

Av. Prof. Alfredo Balena 190 / sala 533
Belo Horizonte - MG - CEP 30.130-100
Fone (031) 34099641 FAX: (31) 34099640

o
cpgi@medicing ufing br UFN\G

ATA DA DEFESA DE DISSERTAGAO DE MESTRADO de FLAVIA FAJARDO
LINHARES PEREIRA n° de registro 2009658765. As quatorze horas do dia quinze
de abril de dois mil e onze, reuniu-se na Faculdade de Medicina da UFMG, a
Comissdo Examinadora de dissertagao indicada pelo Colegiado do Programa, para
julgar, em exame final, o trabalho intitulado: “CORRELAGAO ENTRE AS
ALTERAGOES RADIOLQGICAS, CLINICAS E FUNCIONAIS EM CRIANGAS E
ADOLESCENTES COM FIBROSE CISTICA”, requisito final para a obtengdo do Grau
de Mestre em Ciéncias da Saude: Saude da Crianga e do Adolescente, pelo Programa
de Poés-Graduagdo em Ciéncias da Saude: Saude da Crianga e do Adolescente.
Abrindo a sessdo, o Presidente da Comiss&o, Prof. Cassio da Cunha Ibiapina, ap6s
dar a conhecer aos presentes o teor das Normas Regulamentares do trabalho final,
passou a palavra a candidata para apresentagdo de seu trabalho. Seguiu-se a
arguicdo pelos examinadores, com a respectiva defesa da candidata. Logo apés, a
Comissdo se reuniu sem a presenga da candidata e do publico para julgamento e
expedigdo do resultado final. Foram atribuidas as seguintes indicagées:

Prof. Cassio da Cunha Ibiapina /Orientador Instituicdo: UFMG Indicagao: //1 10t 7

Profa. Cristina Gongalves Alvim Instituicao: UFMG Indicagao: _A PLo/4DA..

Prof. Reginaldo Figueiredo Instituicdo: UFMG Indicaggo: _#APRov AD4

Profa. Eleonora Druve Tavares Fagundes Instituicdo: UFMG Indicagéo Areoy ADD
C . . . 9,

Pelas indicagdes a candidata foi considerada STprbr9 74

O resultado final foi comunicado publicamente a candidata pelo Presidente da
Comissdo. Nada mais havendo a tratar, o Presidente encerrou a sessao e lavrou a
presente ATA, que sera assinada por todos os membros participantes da Comissao
Examinadora. Belo Horizonte, 25 de abril de 2011. 7

Prof. Cassio da Cunha Ibiapina / Orientador

Profa. Cristina Gongalves Alvim i hma C]} FS g~

Prof. Reginaldo Figueiredo pag s >
Profa. Eleonora Druve Tavares FagL(nJes L{J&(, {, Luq,u«)\,c(,ufrf

7 & {
Profa. Ana Cristina Simées e Silva/Coordenadora L L Lb AM /- / g .7“
Simoes e Sidva
Obs.: Este documento ndo tera validade sem a assinatura e carimbo do Coordenador ija Amf:;tr:* ,Z‘msi
Clnclas da Saide: Sauge 6o (nanga e 39 Adalescante
Faculdade 1 Memung/UPMG

S ORIGINAL

= Yradiinns
Cent e i"Oté-C:ﬁ’c;uL‘u.,‘}O
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Anexo C — Declaracéo de Aprovacao

FACULDADE DE MEDICINA
CENTRO DE POS-GRADUACAO
Av. Prof. Alfredo Balena 190 / sala 533
Belo Horizonte - MG - CEP 30.130-100
Fone: (031) 3409.9641 FAX: (31) 3409.9640
cpg@medicina.ufmg.br

DECLARACAO

A Comissdao Examinadora, abaixo assinada, composta pelos Professores
Doutores: Céassio da Cunha lIbiapina, Cristina Gongalves Alvim, Reginaldo
Figueiredo e Eleonora Druve Tavares Fagundes aprovou a defesa da dissertagéo
intitulada: “CORRELAGAO ENTRE AS ALTERAGOES RADIOLOGICAS,
CLIiNICAS E FUNCIONAIS EM CRIANGAS E ADOLESCENTES COM FIBROSE
CISTICA”, apresentada pela mestranda FLAVIA FAJARDO LINHARES
PEREIRA, para obtengéo do titulo de Mestre, pelo Programa de Pés-Graduagéo
em Ciéncias da Saude: Saude da Crianga e do Adolescente da Faculdade de
Medicina da Universidade Federal de Minas Gerais, realizada em 25 de abril de
2011.

Zny

//' e &
- 10144 i
A/w/' f

Prof. Cassio ¢ &unha Ibiapina
Orientador

A hM,&{

Profa. Cristina Gongalves Alvim

Prof. Reginaldg Ffgueiredo

Profa. Eleonora MQundes



Apéndice A - Protocolo de coleta de dados

Data da coleta
Numero protocolo
NUmero prontuario
Nome

Procedéncia
Telefone

Data de nascimento
Idade

Sexo

Primeira consulta

Triagem neonatal

Testes do suor

Data ultima consulta

Tomografias

Espirometrias

Radiografias de
torax

Saturacao de O,

Escore de
Shwachman

Peso
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1

(__) Masculino
(_) Feminino
Data: /[ [
ldade:
(_) Sim

(__) Néao

Data: [/ [/

Cloro:

/

Data: Il

.

I__

1

1

Alterada:( )S ()N ()S(N ()S(ON ()S(ON

~
~

Data:

__CVF

VEF

FEF

~

CVv

T

Data: [/ [

VEF

FEF

Vv

T

Data: [/ [

VEF

FEF

~
~ ~  ~
@)

@)
S

Data: . V

VEF

FEF

Data: [/ [

I

I__

I

VEFICVF____
VEFICVF____
VEFICVF____
VEFICVF____

S

Alterada:(_)S ()N (SS(_)N (SS(_)N ()S()N

Data: A

Saturacao:

I

1

1

Data: [/ [/

Escore:

Data: [/ [

Peso:




Altura

IMC

Culturas

S:sim
N: ndo

Data:
Altura:

1

Data:

Cultura:

I
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Apéndice C - Dados estatisticos

Tabela 1 - Processo de selecao de caracteristicas para o ajuste do modelo de
regressao logistica em relagéo ao score Bhalla

Caracteristicas Valor-p

Idade (meses) 0,558 0,535 0,171 X X
Score Z altura/idade 0,381 0,188 X 0,082 X
Score Z pesol/idade 0,770 X X X 0,163

X: Nao inserido na etapa.



Tabela 2 - Processo de selecao de caracteristicas para o ajuste do modelo de regresséo linear em relacéo ao escore de Bhalla,

na forma quantitativa

64

Caracteristica s Valor-p

IMC 0,264 0,404 X X 0,639 0,814 X X 0,409 0,578 X X 0,304 0,434 X X X X X
Saturagéo O, 0,178 X 0,258 X 0,346 X 0,383 X 0,120 X 0,143 X 0,168 X X X X X X
CVF% 0,057 0,006 0,012 0,001 X X X X X X X X X X X 0,001 X X X
VEF% X X X X 0,001 <0,001 <0,001 <0,001 X X X X X X X X <0,001 X X
FEF 25-75% X X X X X X X X <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 X X X X X <0,001 X
VEF1/CVFx 100 | X X X X X X X X X X X X 0,004 <0,001 <0,001 X X X <0,001

X: N&o inserido na etapa.

Tabela 3 - Processo de selecédo de caracteristicas para o ajuste do modelo regressao politbmica ordinal final em relacdo ao

escore de Shwachman-Kulczycki, na forma categorica

Caracteristicas Valor-p

IMC 0,217 0,270 X X 0,200 0,253 X X 0,086 0,12 X X 0,067 0,095 X X X X X X
Saturacéo O, 0,237 X 0,308 X 0,212 X 0,279 X 0,099 X 0,141 X 0,098 X 0,141 X X X X X
CVF% 0,008 0,003 0,002 0,001 X X X X X X X X X X X X 0,001 X X X
VEF% X X X X 0,004 <0,001 0,001 <0,001 X X X X X X X X X <0001 X X
FEF 25-75% X X X X X X X X 0,027 0,01 0,009 0,003 X X X X X X 0,003 X
VEF1/CVF x X X X X X X X X X X X X 0,069 0,016 0,019 0,006 X X X 0,006

X: N&o inserido na etapa.



Tabela 4 - Processo de selecdo de caracteristicas para o ajuste do modelo de regressao linear em relagdo ao
escore de Shwachman-Kulczycki, na forma quantitativa

Caracteristicas Valor -p
IMC 0,036 0,077 0,199 X X 0,030 0,025 0,086 X 0,036 X 0,030 0,025 X
Saturacéo O, 0,049 0,066 X 0,166 X 0,017 0,026 0,023 0,047 0,049 X 0,017 0,026 0,047
CVF% 0,024 X X X X X X X X 0,024 X X X X
VEF% X 0,004 <0,001 <0,001 <0,001 X X X X X <0,001 X X X
FEF 25-75% X X X X X 0,014 X X X X X 0,014 X X
VEF1/CVF x 100 X X X X X X 0,028 X X X X X 0,028 X
Generalidades da divisdo bronquial| X X X X X X X X X X X X X X
Acima da 4@ geragao X X X X X X X 0,223 0,231 X X X X 0,231
Acima da 52 geragao X X X X X X X 0,002 <0,001 X X X X <0,001
Acima da 62 geragdo X X X X X X X 0,065 0,029 X X X X 0,029

X: Nao inserido na etapa.
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Apéndice D - Quadro para aplicacdo do escore de Bha lla utilizado pelos
radiologistas

Nome: Data do exame:

Categoria 0 1 2 3

Gravidade da

bronquiectasia

Espessamento

peribrénquico

Extensédo da
bronquiectasia
(n° de segmentos

broncopulmonares)

Extensao de rolhas de
muco
(n° de segmentos

broncopulmonares)

Abcessos ou
saculacoes
(n° de segmentos

broncopulmonares)

Generalidades da
divisdo bronquial
envolvida

(bronquiectasia/rolha)

NUmero de bolhas

Enfisema
(n° de segmentos

broncopulmonares)

Colapso/consolidagéo




